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Resumo
Introduc¸ão: A ausência de conversão dos exames micobacteriológicos direto e/ou cultural de
expetorac¸ão após 2 meses de tratamento para a tuberculose (TB) tem sido considerado um
preditor do grau de infeciosidade do doente e de falência terapêutica. Os autores estabeleceram
por objetivo a identiﬁcac¸ão dos fatores associados com a conversão tardia dos exames direto e
cultural de expetorac¸ão num grupo de doentes com TB pulmonar sob tratamento antibacilar.
Material e métodos: Coorte retrospetiva de 136 doentes adultos com TB pulmonar, conﬁrmada
por exame cultural de expetorac¸ão, referenciados a um Centro de Diagnóstico Pneumológico
urbano. Foram analisadas variáveis sócio-demográﬁcas, clínicas, radiológicas, microbiológicas
e relacionadas com a terapêutica.
Resultados: A mediana de idades foi 41,0 (intervalo interquartil [IIQ] 18,0) anos e 75,0% dos
doentes eram do género masculino. A conversão tardia dos exames de expetorac¸ão direto e
cultural ocorreu em 25,4% (30/118) e 27,2% (37/136) dos doentes, respetivamente. Pela aná-
lise multivariada, a idade ≥ 50 anos (odds ratio [OR] 4,4, intervalo de conﬁanc¸a [IC] 95%
1,5-13,3), o género masculino (OR 10,8, IC 95% 1,3-91,1), e a carga bacilar > 1-9 bacilos
álcool-ácido resistentes (BAAR)/campo (3+) (OR 11,7, IC 95% 1,4-100,6) estiveram signiﬁcativa-
mente associados com a positividade persistente do exame direto, após 2 meses de tratamento.
O envolvimento radiológico bilateral (OR 3,7, IC 95% 1,5-9,0) e a contagem de colónias > 100 (3+)
(OR 5,8, IC 95% 1,2-27,4) estiveram signiﬁcativamente associados com a positividade persistente
do exame cultural.
∗ Autor para correspondência.
Correio eletrónico: patmota@net.sapo.pt (P. Caetano Mota).
873-2159/$ – see front matter © 2011 Sociedade Portuguesa de Pneumologia. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos os direitos reservados.
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Conclusões: A conversão tardia dos exames direto e cultural de expetorac¸ão ocorreu
em cerca de um terc¸o dos doentes. A idade mais avanc¸ada, o género masculino e a elevada
carga bacilar estiveram independentemente associados com a conversão tardia do exame direto
de expetorac¸ão. O envolvimento radiológico bilateral e a contagem de colónias mais elevada
estiveram independentemente associados com a conversão tardia do exame cultural.
© 2011 Sociedade Portuguesa de Pneumologia. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos os
direitos reservados.
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Predictors of delayed sputum smear and culture conversion among a Portuguese
population with pulmonary tuberculosis
Abstract
Introduction: Failure of sputum smear and/or culture conversion after 2 months of tuberculosis
(TB) treatment has been considered a predictor of patient infectivity and treatment failure.
We aimed to identify the factors associated with delayed sputum smear and culture conversion
in patients with pulmonary TB who were given anti-TB treatment.
Material and methods: Retrospective cohort of 136 adult patients with sputum culture-proven
pulmonary TB referred to an urban Chest Disease Centre. Socio-demographic, clinical, radiolo-
gical, microbiological, and therapeutic data were evaluated.
Results: The median age was 41.0 (interquartile range [IQR] 18.0) years and 75.0% of patients
were male. Delayed sputum smear and culture conversion occurred in 25.4% (30/118) and 27.2%
(37/136) of patients, respectively. Multivariate analysis indicated that age≥ 50 years (odds ratio
[OR] 4.4, 95% conﬁdence interval [CI] 1.5-13.3), male gender (OR 10.8, 95% CI 1.3-91.1), and
smear grade > 1-9 acid fast bacilli (AFB)/ﬁeld (3+) (OR 11.7, 95% CI 1.4-100.6) were signiﬁcantly
associated with persistent smear positivity after 2 months of treatment. Bilateral radiological
involvement (OR 3.7, 95% CI 1.5-9.0) and colony count > 100 (3+) (OR 5.8, 95% CI 1.2-27.4) were
signiﬁcantly associated with persistent culture positivity.
Conclusions: Delayed sputum smear and culture conversion occurred in about one third of pati-
ents. Older age, male gender, and higher bacillary load were independently associated with
delayed smear conversion. Bilateral radiological involvement and higher colony count were
independently associated with delayed culture conversion.
© 2011 Sociedade Portuguesa de Pneumologia. Published by Elsevier España, S.L. All rights
reserved.
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bIntroduc¸ão
O sucesso do controlo da tuberculose (TB) depende de uma
prevenc¸ão precoce e eﬁcaz da transmissão do Mycobacte-
rium tuberculosis (MT) a partir de doentes infeciosos. A
esterilizac¸ão da expetorac¸ão constitui um ponto cardinal
para o sucesso terapêutico e baixa infeciosidade do doente,
sendo usada para melhor determinar o tempo de durac¸ão do
isolamento da via aérea em contexto hospitalar e de ambu-
latório. Nos países de maiores recursos, a documentac¸ão
da conversão do exame cultural é atualmente recomendada
antes do término do tratamento antibacilar1,2. Apesar da
discordância entre os resultados dos exames direto e cultu-
ral (abaixo referida), o exame direto é mais rápido, simples
e económico do que o cultural, sendo por isso largamente
utilizado para o diagnóstico e a monitorizac¸ão terapêutica
em áreas de recursos mais limitados1.
Alguns estudos reportaram que o número de bacilos
álcool-ácido resistentes (BAAR) diminui rapidamente após
o início da terapêutica e que 80-85% dos doentes com TB
tornam-se não infeciosos cerca de 2 semanas depois3--5.
Contudo, Wang et al.6 estimou que mais de 50% dos doen-
tes com TB provavelmente mantêm-se contagiosos após
d
i
asemanas de tratamento. Tal salienta a importância de
ma monitorizac¸ão regular do resultado dos exames direto
cultural de expetorac¸ão até à obtenc¸ão de 3 amostras
egativas consecutivas de forma a estabelecer o tempo
ecessário para o isolamento respiratório e providenciar a
rotec¸ão adequada dos contactos não infetados, situac¸ão
á reportada previamente por Clancy7. Estudos epidemi-
lógicos indicaram que a proporc¸ão de doentes com TB
ue permanecem com exames diretos de expetorac¸ão posi-
ivos após 2 meses de tratamento pode ser superior a
0% (3,3-25,3%)6--13. Outros estudos indicam que a ausên-
ia de conversão do exame direto e/ou cultural ao 2◦ mês
e tratamento constitui um preditor de infeciosidade do
oente e da falência do tratamento6,8--11,14. Portanto, a
dentiﬁcac¸ão dos seus fatores de risco é muito importante
ara as políticas de controlo da TB e alocac¸ão dos recur-
os de saúde pública. Muitos estudos6,13,15--18 revelaram que
género masculino, a diabetes mellitus, o tabagismo, a
oenc¸a radiológica extensa, a cavitac¸ão, a carga bacilar,
em como outros fatores aumentam o risco de infeciosidade
a TB. Contudo, alguns dos resultados destes estudos eram
nconsistentes devido a diferenc¸as metodológicas, como a
plicac¸ão da conversão do exame direto em detrimento do
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siderada uma variável dicotómica dependente. As variáveis
com signiﬁcado estatístico e com signiﬁcado biológico plau-
sível na análise univariada foram introduzidas num modelo4
xame cultural. Em particular, de acordo com investigac¸ões
révias, pode haver uma discordância entre os resultados
os exames direto e cultural aos 2 meses, e cerca de 30%
os doentes com TB com negativac¸ão do exame cultural
ermanecem com exame direto positivo19--21. Tal deve-se
presenc¸a de BAAR não viáveis, colonizac¸ão por micobac-
érias não tuberculosas, ou resultados falso-positivos19--21.
ma revisão sistemática e meta-análise recente realizada
or Horne et al. concluiu que tanto o exame direto quanto o
ultural têm baixa sensibilidade e especiﬁcidade para outco-
es como falência terapêutica e recidiva22. Esta posic¸ão foi
rgumentada por alguns autores23 no que se refere a ques-
ões metodológicas, contudo, Su et al. demonstrou que o
imitado valor preditivo do exame direto aos 2 meses para a
onversão da cultura era devido ao signiﬁcativo impacto clí-
ico de alguns fatores, para além do estado do exame direto,
omo cavitac¸ão, resistência à rifampicina, e aplicac¸ão da
erapêutica observada diretamente (TOD)24.
O desaparecimento de BAAR dos exames direto e cultural
onsiste no determinante mais amplamente aceite do tempo
e isolamento e tratamento de doentes com TB, apesar de
lguma precauc¸ão e juízo clínico deverem ser aplicados na
nterpretac¸ão dos seus resultados, sobretudo relativamente
o exame direto. O presente estudo foi elaborado de forma
determinar o tempo de conversão dos exames direto e
ultural e a identiﬁcar os potenciais preditores de conversão
ardia dos mesmos em doentes com TB pulmonar.
aterial e métodos
esenho do estudo e populac¸ão
oorte retrospetiva de doentes adultos com o diagnós-
ico de TB pulmonar, conﬁrmado por exame cultural de
xpetorac¸ão, referenciados a um Centro de Diagnóstico
neumológico urbano (Vila Nova de Gaia, Portugal), entre
aneiro de 2006 a junho de 2009.
Dados sócio-demográﬁcos, clínicos, microbiológicos,
adiológicos e relacionados com a terapêutica foram obti-
os através dos processos dos doentes e das bases do Plano
acional de Luta contra a Tuberculose.
Foram estabelecidos como critérios de exclusão: mul-
irresistência, incapacidade de obter expetorac¸ão para
nálise, abandono, transferência para outra instituic¸ão, ou
orte durante o tratamento.
xames micobacteriológicos de expetorac¸ão --
ireto e cultural
análise do exame direto para detec¸ão de BAAR foi feita
or microscopia de ﬂuorescência e/ou colorac¸ão de Ziehl-
eelsen e a respetiva quantiﬁcac¸ão por categorias padrão e
quivalentes: 1-9 BAAR/100 campos (1+); 1-9 BAAR/10 cam-
os (2+); 1-9 BAAR/campo (3+); e > 9 BAAR/campo (4+)25,26.
As amostras foram cultivadas em meio líquido BAC-
EC MGIT 960 (Becton Dickinson) e/ou em meio sólido
owenstein-Jensen (Bio-Rad) e a quantiﬁcac¸ão do número
e colónias foi realizada da seguinte forma: < 10 colónias
1+); 10-100 colónias (2+); > 100 colónias (3+); e conﬂuência
4+), de acordo com os critérios laboratoriais de referên-
ia. Todas as primeiras culturas positivas foram submetidas
d
a
o
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estes de identiﬁcac¸ão do MT e testes de sensibilidade aos
ntimicrobianos (TSA) (método da concentrac¸ão inibitória
ínima).
aracterísticas radiológicas
s telerradiograﬁas torácicas foram caracterizadas de
cordo com extensão da doenc¸a (unilateral, bilateral) e
resenc¸a de cavitac¸ão.
ratamento e monitorizac¸ão
esquema terapêutico clássico com durac¸ão de 6 meses, de
cordo com os consensos internacionais, foi aplicado (fase
nicial (2 meses): isoniazida (H), rifampicina (R), pirazina-
ida (Z), e etambutol (E), diariamente; fase de continuac¸ão
4 meses): H e R diariamente), e alterado nos doentes com
oenc¸a hepática e/ou renal concomitante, na presenc¸a de
feitos adversos, e de acordo com os resultados do TSA,
e necessário. A estratégia terapêutica TOD foi assegurada
urante todo o período de tratamento. Os exames direto
cultural de expetorac¸ão foram realizados no início, aos
meses, e no ﬁm do tratamento. Contudo, o exame direto
oi realizado a cada 2 semanas até à obtenc¸ão de 3 amostras
egativas consecutivas e o exame cultural mensalmente até
obtenc¸ão de 2 amostras negativas consecutivas27.
eﬁnic¸ões
conversão do exame direto foi deﬁnida na presenc¸a de
amostras negativas consecutivas. O tempo de conversão
os exames direto e cultural foi calculado desde a data de
nício de tratamento até à data da primeira amostra nega-
iva. A conversão tardia dos exames direto e cultural foi
eﬁnida perante a positividade persistente desses exames
pós 2 meses de tratamento antibacilar.
nálise estatística
análise estatística foi feita através do programa SPSS
ersão 17 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA). Todas as pro-
abilidades foram bicaudais e os valores de p < 0,05 foram
onsiderados signiﬁcativos.
Os dados foram descritos em mediana e intervalo inter-
uartil (IIQ) para as variáveis quantitativas (distribuic¸ão não
ormal) e como contagens e proporc¸ões para as variáveis
ualitativas. A comparac¸ão de variáveis quantitativas foi
eita através do teste Mann-Whitney. O teste Qui-quadrado
u teste exato de Fisher foram usados para comparar variá-
eis categóricas sempre que apropriado.
A conversão tardia dos exames direto e cultural foi con-e regressão logística (método forward stepwise) de forma
identiﬁcar os fatores independentemente associados com
outcome de conversão tardia. Os odds ratios (OR) e inter-
alos de conﬁanc¸a de 95% (IC 95%) foram determinados.
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Tabela 1 Características sócio-demográﬁcas e co-
morbilidades da populac¸ão.
Características Todos os doentes (n = 136)
Idade (anos) 41,0 (IIQ 18,0)
Género, n (%)
Feminino / Masculino 34 (25,0) / 102 (75,0)
Desemprego, n (%)
Sim / Não 50 (36,8) / 86 (63,2)
Imigrante, n (%)
Sim / Não 6 (4,4) / 130 (95,6)
Reclusão, n (%)
Sim / Não 2 (1,5) / 134 (98,5)
Sem-abrigo, n (%)
Sim / Não 6 (4,4) / 130 (95,6)
Residência comunitária, n (%)
Sim / Não 3 (2,2) / 133 (97,8)
Tabagismo ativo, n (%)
Sim / Não 75 (72,8) / 28 (27,2)
Alcoolismo, n (%)
Sim / Não 21 (15,4) / 115 (84,6)
Utilizadores de drogas, n (%)
Sim / Não 15 (11,0) / 121 (89,0)
Infec¸ão pelo VIH, n (%)
Sim / Não 15 (11,0) / 121 (89,0)
DM, n (%)
Sim / Não 10 (7,4) / 126 (92,6)
Neoplasia, n (%)
Sim / Não 5 (3,7) / 131 (96,3)
TB prévia, n (%)
Sim / Não 12 (8,8) / 124 (91,2)
Peso, n (%)
< 60 Kg / ≥ 60 Kg 72 (57,1) / 54 (42,9)
As variáveis quantitativas são expressas em mediana e intervalo
interquartil (IIQ).
Tabela 2 Características da TB e tratamento antibacilar.
Características Todos os doentes (n = 136)
TB pulmonar /
extra-pulmonar, n (%)
128 (94,1) / 8 (5,9)
Envolvimento radiológico, n (%)
Unilateral / Bilateral 79 (61,2) / 50 (38,8)
Cavitac¸ão, n (%)
Sim / Não 92(67, 6)/44(32, 4)
Carga bacilar, n (%)
1-9 BAAR/100 campos
(1+)
6 (6,5)
1-9 BAAR/10 campos
(2+)
14 (15,0)
1-9 BAAR/campo (3+) 24 (25,8)
> 9 BAAR/campo (4+) 49 (52,7)
Contagem de colónias, n (%)
< 10 (1+) 8 (7,3)
10-100 (2+) 15 (13,8)
> 100 (3+) 27 (24,8)
conﬂuência (4+) 59 (54,1)
Teste sensibilidade antimicrobiana, n (%)
Sensível 126 (92,7)
Resistência à
isoniazida
1 (0,7)
Resistência à
estreptomicina
7 (5,1)
Resistência à
isoniazida e
estreptomicina
2 (1,5)
Toxicidade terapêutica, n (%)
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ria, hábitos alcoólicos e toxifílicos, diabetes mellitus,DM: diabetes mellitus; TB: tuberculose;VIH: vírus da imunodeﬁ-
ciência humana.
Resultados
Foram analisados retrospetivamente um total de 136 doen-
tes. A mediana de idades foi 41,0 (IIQ 18,0) anos, e 75,0% dos
doentes eram do género masculino. As características sócio-
demográﬁcas e as co-morbilidados dos doentes incluídos
estão representadas na tabela 1. Todos os doentes tinham TB
pulmonar conﬁrmada por exame cultural de expetorac¸ão e
118 doentes (86,8%) apresentavam simultaneamente exame
direto positivo.
O tempo mediano de conversão dos exames direto e
cultural foi 46 (1-343) dias e 46 (1-127) dias, respetiva-
mente. Após 2 meses de tratamento, 25,4% (30/118) e 27,2%
(37/136) dos doentes permaneciam com exame direto e
cultural positivo, respetivamente. Entre os 30 doentes com
conversão tardia do exame direto, 6 atingiram conversão do
n
p
tSim / Não 17 (14,4) / 101 (85,6)
BAAR: bacilos álcool-ácido resistentes;TB: tuberculose.
xame cultural aos 2 meses. Na tabela 2 estão representa-
os alguns dados dos doentes incluídos relacionados com a
B.
atores associados com a conversão do exame
ireto de expetorac¸ão
género masculino [55,0 (IIQ 53,0) dias vs 34,0 (IIQ 24,5)
ias; p = 0,028], o tabagismo ativo [54,0 (IIQ 48,0) dias vs
8,0 (IIQ 33,5) dias; p = 0,004], e as cargas bacilares mais
levadas [1+: 24,0 (IIQ 14,0) dias vs 2+: 35,0 (IIQ 36,3) dias vs
+: 53,0 (IIQ 54,5) dias vs 4+: 62,0 (IIQ 62,5) dias; p = 0,001]
stiveram associados a um maior tempo de conversão do
xame direto.
Pela análise univariada, o risco de um exame direto per-
anecer positivo aos 2 meses de tratamento foi superior
os doentes com idade ≥ 50 anos, do género mascu-
ino, e com carga bacilar > 3+ (tabela 3). Não foram
ncontradas diferenc¸as estatisticamente signiﬁcativas rela-
ivamente às outras variáveis analisadas, nomeadamente,
migrac¸ão, reclusão, sem-abrigo, residência comunitá-eoplasias, TB prévia, extensão TB (pulmonar ou extra-
ulmonar), tratamento antibacilar alternativo, e toxicidade
erapêutica.
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Tabela 3 Fatores associados com a conversão tardia dos exames micobacteriológicos direto e cultural de expetorac¸ãoa (análise
univariada).
Conversão tardia exame direto Conversão tardia exame cultural
n (%) Valor p n (%) Valor p
Idade (anos)
< 50 15 (17,9) 0,003 24 (25,0) 0,371
≥ 50 15 (44,1) 13 (32,5)
Género
Feminino 2 (6,9) 0,008 7 (20,6) 0,317
Masculino 28 (31,5) 30 (29,4)
Desemprego
Sim 14 (29,2) 0,439 19 (38,0) 0,031
Não 16 (22,9) 18 (20,9)
Tabagismo ativo
Sim 21 (30,9) 0,065 25 (33,3) 0,124
Não 3 (12,0) 5 (17,9)
Infec¸ão VIH
Sim 4 (36,4) 0,468 8 (53,3) 0,028
Não 26 (24,3) 29 (24,0)
Peso (Kg)
< 60 12 (19,4) 0,082 17 (23,6) 0,228
≥ 60 16 (34,0) 18 (33,3)
Envolvimento radiológico
Unilateral 15 (23,4) 0,613 15 (19,0) 0,005
Bilateral 13 (27,7) 21 (42,0)
Cavitac¸ão
Sim 22 (25,0) 0,856 30 (32,6) 0,041
Não 8 (26,7) 7 (15,9)
Carga bacilar
1+ / 2+ 1 (5,0) 0,010 3 (15,0) 0,078
3+ / 4+ 25 (34,2) 26 (35,6)
Contagem de colónias
1+ / 2+ 1 (9,1) 0,278 2 (8,7) 0,018
3+ / 4+ 24 (28,2) 29 (33,7)
Sensibilidade fármacos
Sensível 28 (25,7) 1,000 4 (27,0) 1,000
Resistente > 1 fármaco 2 (22,2) 3 (30,0)
VIH: vírus da imunodeﬁciência humana.
a Conversão tardia dos exames direto e cultural de expetorac¸ão: exame direto e cultural de expetorac¸ão persistentemente positivo ao
ﬁm de 2 meses de tratamento antibacilar.
Tabela 4 Regressão logística multivariada das variáveis signiﬁcativamente associadas com a conversão tardia dos exames
micobacteriológicos direto e cultural da expetorac¸ão.
Variável dependente Variável independente OR IC 95% Valor p
Conversão exame direto Idade ≥ 50 anos 4,4 1,5-13,3 0,008
Género masculino 10,8 1,3-91,1 0,029
Carga bacilar (3+ / 4+) 11,7 1,4-100,6 0,025
Conversão exame cultural Envolvimento radiológico bilateral 3,7 1,5-9,0 0,005
Contagem de colónias (3+ / 4+) 5,8 1,2-27,4 0,027
OR: odds ratio; IC 95%: intervalo de conﬁanc¸a de 95%.
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A análise de regressão logística multivariada indicou que
todas estas 3 variáveis signiﬁcativas na análise univariada
estavam independentemente associadas com a conversão
tardia do exame direto (idade ≥ 50 anos: OR 4,4, IC 95%
1,5-13,3; género masculino: OR 10,8, IC 95% 1,3-91,1; carga
bacilar > 3+: OR 11,7, IC 95% 1,4-100,6) (tabela 4).
Fatores associados com a conversão do exame
cultural de expetorac¸ão
O desemprego [56,0 (IIQ 55,0) dias vs 41,5 (IIQ 46,3) dias;
p = 0,046], o tabagismo ativo [58,0 (IIQ 47,0) dias vs 33,5 (IIQ
40,3) dias; p = 0,022], o envolvimento radiológico bilateral
[59,5 (IIQ 64,8) dias vs 41,0 (IIQ 43,0) dias; p = 0,011], a
doenc¸a cavitária [57,0 (IIQ 49,8) dias vs 35,0 (IIQ 42,3) dias;
p = 0,006], e as contagens de colónias mais elevadas [1+:
20,5 (IIQ 28,5) dias vs 2+: 27,0 (IIQ 26,0) dias vs 3+: 39,0
(IIQ 33,0) dias vs 4+: 66,0 (IIQ 54,0) dias; p < 0,001] estive-
ram associadas a um maior tempo de conversão do exame
cultural.
Pela análise univariada, o risco de um exame cultural per-
manecer positivo aos 2 meses de tratamento foi superior
nos doentes desempregados, com infec¸ão pelo vírus da imu-
nodeﬁciência humana (VIH), com envolvimento radiológico
bilateral, doenc¸a cavitária, e com contagem de colónias >
3+ (tabela 3).
A análise de regressão logística multivariada revelou que
só o envolvimento radiológico bilateral (OR 3,7, IC 95% 1,5-
9,0) e a contagem de colónias > 3+ (OR 5,8, IC 95% 1,2-27,4)
estavam independentemente associados com a conversão
tardia do exame cultural (tabela 4).
Discussão
Uma monitorizac¸ão regular dos exames micobacteriológicos
direto e cultural de expetorac¸ão durante o tratamento anti-
bacilar permite avaliar a conversão desses exames, evento
importante para o planeamento terapêutico e aconselha-
mento dos doentes com TB28, sobretudo nos países com
incidência intermédia de TB, como Portugal29.
No presente estudo, os autores analisaram, de forma
independente, os resultados dos exames direto e cultu-
ral de doentes com TB pulmonar. Os tempos medianos de
conversão dos exames direto e cultural foram superiores a
um mês, apesar dos respetivos intervalos serem amplos e
variáveis podendo demonstrar a inﬂuência de diferentes
fatores. O tabagismo ativo e a carga bacilar global (repre-
sentada através da quantiﬁcac¸ão do número de BAAR e
contagem de colónias) estiveram associadas a um maior
tempo de conversão para ambos os exames. O género mas-
culino esteve associado a um tempo de conversão do exame
direto maior e o desemprego, o envolvimento radioló-
gico bilateral, e a doenc¸a cavitária estiveram associados a
tempo de conversão do exame cultural maior. O intervalo
do tempo de conversão do exame direto foi superior ao do
exame cultural, provavelmente devido à presenc¸a de bacilos
20,24não viáveis .
Os resultados deste estudo revelaram uma conversão
tardia dos exames direto e cultural em 25,4% e 27,2%
dos doentes com TB, respetivamente. Estudos previamente
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ealizados relataram tempos de conversão variados entre
s doentes com TB, o que está relacionado com diferenc¸as
eográﬁcas, estado inicial do exame direto, metodologias
análise estatística aplicadas6,8--16,18,24,30--32. No presente
studo, a conversão tardia do exame direto esteve inde-
endentemente associada a uma idade superior a 50 anos,
o género masculino, e a uma carga bacilar pré-tratamento
levada.
Estudos prévios demonstraram que a ausência de con-
ersão do exame direto é mais frequente nos doentes mais
dosos11,15,18,33,34, situac¸ão explicada pela maior incidência
e limitac¸ões físicas, clearance ineﬁcaz dos bacilos devido
uma resposta imunológica mais deﬁcitária, e atraso no
cesso ao diagnóstico e tratamento neste grupo de doentes.
otencialmente, algumas das suas co-morbilidades, como as
ue possam afetar a absorc¸ão e metabolismo de determina-
os fármacos antibacilares, podem também desempenhar
m papel.
Os estudos relativos ao efeito do género na conversão
a expetorac¸ão são contraditórios. No presente estudo, os
utores veriﬁcaram que o género masculino esteve associ-
do a conversão tardia do exame direto. Estes resultados
stão de acordo com os apresentados por Rekha et al., que
speculou que tal estava relacionado com a maior prevalên-
ia de hábitos alcoólicos e tabágicos nos homens18. Contudo,
o presente estudo, não foi encontrado qualquer efeito do
énero no consumo de álcool e de tabaco (dados não apre-
entados).
Os doentes com cargas bacilares pré-tratamento supe-
iores (3+/4+) negativaram menos frequentemente em
omparac¸ão com os doentes com cargas bacilares infe-
iores (1+/2+). Estudos prévios reportaram resultados
emelhantes6,8,11,35. Rieder mostrou que a conversão do
xame direto aos 2 meses foi 90,9%, 77,9%, e 61,7% nos doen-
es com carga bacilar inicial baixa, moderada, e intensa,
espetivamente8. Outros estudos também demonstraram
ue a positividade persistente do exame direto esteve asso-
iada a graus mais elevados de BAAR pré-tratamento reﬂexo
e uma carga inicial de micobactérias elevada36,37.
A análise univariada mostrou que a positividade do exame
ultural aos 2 meses esteve associada com o desemprego,
infec¸ão pelo VIH, o envolvimento radiológico bilateral, a
avitac¸ão e contagem de colónias mais elevada. Contudo,
análise multivariada mostrou que só o envolvimento radi-
lógico bilateral e as contagens de colónias mais elevadas
stiveram independentemente relacionadas com esse resul-
ado.
Nos doentes com TB desempregados, o consumo de
lcool, de tabaco e a infec¸ão pelo VIH foram mais frequen-
es (dados não apresentados), os quais poderiam constituir
otenciais confundidores. A evidência prévia mostrou que os
umadores ativos e passivos apresentam maior risco de con-
rair TB ativa comparativamente com os não fumadores38--41,
ontudo os dados sobre a associac¸ão entre tabagismo e
utros outcomes, como a conversão do exame cultural,
inda são insuﬁcientes38--41. A análise univariada revelou que
infec¸ão pelo VIH esteve associada com a conversão tardia
o exame cultural, contudo o estado de infec¸ão pelo VIH
ão constituiu um resultado signiﬁcativo na análise multiva-
iada. Tal está de acordo com alguns estudos anteriores que
ostraram que o estado de infec¸ão pelo VIH não inﬂuencia
egativamente a conversão do exame cultural, na medida
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m que a sua positividade tem sido associada a uma carga
acilar inferior, expressa, tal como no presente estudo, por
ma baixa prevalência de doenc¸a cavitária neste grupo de
oentes (dados não apresentados)18,30,33,35,42.
O envolvimento radiológico bilateral e uma contagem
e colónias elevada constituíram fatores de risco indepen-
entes para a conversão tardia do exame cultural, devido
elevada carga bacilar basal destes doentes. Contraria-
ente a outros estudos6,11,24,28, os presentes resultados não
evelaram qualquer relac¸ão entre a presenc¸a de cavitac¸ão
a conversão tardia dos exames direto e cultural de
xpetorac¸ão, apesar da mesma estar signiﬁcativamente
ssociada a um maior tempo de conversão do exame cultu-
al. Esta discrepância pode ter estado relacionada com
iferenc¸as metodológicas e relacionadas com as populac¸ões,
reduzido tamanho da amostra, e/ou o desenho retrospe-
ivo do estudo.
Neste estudo, os fatores que inﬂuenciaram a conversão
os exames direto e cultural foram diferentes. Consequen-
emente, pode-se especular sobre a importância de avaliar
eparadamente cada tipo de exame micobacteriológico. Su
t al. realizou uma análise prospetiva que incluiu 371 doen-
es com TB e mostrou que o valor preditivo do exame
ireto aos 2 meses na conversão do exame cultural era
imitado devido à considerável inﬂuência de fatores clí-
icos, como exame direto inicial, cavitac¸ão, resistência
rifampicina, multirresistência, e TOD24. À semelhanc¸a,
em todos os doentes do presente estudo apresentaram
imultaneamente conversão tardia dos exames direto e
ultural.
O conhecimento dos fatores de risco associados a uma
onversão tardia do exame cultural permite a identiﬁcac¸ão
os doentes altamente infeciosos, os quais necessitam
e mais recursos médicos e maior tempo de isola-
ento respiratório, para além de necessitarem de uma
nterpretac¸ão cautelosa dos exames diretos de expetorac¸ão.
onsequentemente, alguns autores22,24 advogam o uso
e uma nova medida, como um biomarcador de ele-
ada precisão e de resultado imediato, contrariamente
o exame cultural, para avaliac¸ão da resposta ao tra-
amento e grau de infeciosidade durante o tratamento
ntibacilar.
As principais limitac¸ões do presente estudo são o seu
equeno tamanho amostral, o seu desenho retrospetivo,
om a consequente falta de alguns dados e avaliac¸ão sub-
etiva de algumas características. Os autores tentaram
inimizar tais limitac¸ões através de uma revisão cuidadosa
e todos os ﬁcheiros clínicos e resultados de exames auxili-
res de diagnóstico disponíveis.
Em conclusão, a conversão tardia dos exames direto e
ultural de expetorac¸ão ocorreu em cerca de um terc¸o dos
oentes. A idade avanc¸ada, o género masculino, e uma
arga bacilar mais elevada estiveram independentemente
ssociados com a conversão tardia do exame direto; o envol-
imento radiológico bilateral e uma contagem de colónias
ais elevada estiveram independentemente associados com
conversão tardia do exame cultural. Os autores sugerem
ue a intensiﬁcac¸ão do tratamento e medidas adequadas de
recauc¸ão de transmissão do MT devem ser especialmente
plicadas nos doentes com TB e estes fatores de risco, per-
itindo a optimizac¸ão das medidas nacionais de controlo da
B.
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